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进而 减轻 KOA 免 膝 关节 炎症 ， 改 善 免 膝 关节 软骨 人 代谢， 缓解 其 膝 关 节 软 骨 胶 原 降 解 及 组 织 
退 变 ， 两 者 具有 协同 作用 。 
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ABSTRACT: Objective To investigate the effects of Yangxue Roujin formula combined 
with aerobic exercise on inflammation and cartilage metabolism in a rabbit knee osteoarthritis 
(KOA) model by regulating the stromal cell derived factor-1 (SDF-1)/CXC chemokine receptor 4 
(CXCR4) pathway. Methods New Zealand rabbits were used to establish a KOA model by 
injecting papain into the knee joint cavity. They were randomly separated into model group, 
Yangxue Roujin formula group, aerobic exercise group, Yangxue Roujin formulataerobic 
exercise group, and celecoxib group, with 10 rabbits in each group. Another 10 New Zealand 
rabbits were collected as the control group. After grouping and intervention treatment, toluidine 
blue (TB) staining was applied to detect the pathological morphology of knee joint cartilage tissue 
of rabbits in each group and Mankin scoring was performed; scanning electron microscopy was 
applied to detect the morphology of knee joint cartilage in each group; immunohistochemical 
staining was applied to detect the expression of matrix metalloproteinase 13 (MMP13) and 
collagen type II (Col-II) in the cartilage tissue of rabbit knee joints in each group; enzyme linked 
immunosorbent assay (ELISA) was applied to measure the levels of inflammatory factors such as 


interleukin-17 (IL-17), tumor necrosis factor-a (TNF-a), IL-6, and IL-18 in the serum and knee 


joint fluid of rabbits in each group; immunoblotting was applied to detect the expression of 
SDF-1/CXCR4 pathway related proteins in rabbit knee joint cartilage tissue in each group. 
Results Compared with the control group, the rabbit knee joint cartilage in the model group was 
obviously damaged, the Mankin score and MMP13 positive expression in knee cartilage tissue, 
serum and knee joint fluid IL-17, TNF-a, IL-6, and IL-18 levels, and SDF-1 and CXCR4 protein 
expression in cartilage tissue were obviously increased (P<0.05), the Col- II positive expression 
was obviously reduced (P<0.05); compared with the model group, the Yangxue Roujin formula 
group, aerobic exercise group, Yangxue Roujin formulataerobic exercise group, and celecoxib 
group all showed reduced cartilage damage in the rabbit knee joint, the Mankin score and MMP13 
positive expression in knee cartilage tissue, serum and knee joint fluid IL-17, TNF-a, IL-6, and 
IL-18 levels, and SDF-1 and CXCR4 protein expression in cartilage tissue were obviously reduced 
(P<0.05), the Col- II positive expression was obviously increased (P<0.05); compared with the 
Yangxue Roujin formula group and the aerobic exercise group, the Yangxue Roujin 
formulataerobic exercise group and the Celecoxib group all showed a reduction in rabbit knee 
joint cartilage damage, the Mankin score and MMP13 positive expression in knee cartilage tissue, 
serum and knee joint fluid IL-17, TNF-a, IL-6, and IL-18 levels, and SDF-1 and CXCR4 protein 
expression in cartilage tissue were obviously reduced (P«0.05), the Col- II positive expression 
was obviously increased (P«0.05). Conclusion The Yangxue Roujin formula and aerobic 
exercise can down-regulate the expression of SDF-1/CXCRA pathway proteins, inhibit the release 
of inflammatory factors, thereby reducing knee joint inflammation in KOA rabbits, improving 
cartilage metabolism, alleviating collagen degradation and tissue degeneration in knee joint 
cartilage. The two have a synergistic effect. 
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inflammation; cartilage metabolism 


膝 骨 关节 炎 (knee osteoarthritis, KOA) 是 一 种 骨 关 节 退 行 性 疾病 ， 膝 关节 
破损 、 退 变 是 其 主要 病理 特征 可 引发 ， 膝 关节 疼痛 及 活动 受 限 等 均 极 大 影响 患者 运动 能 力 和 
生活 质量 059。 软 骨 代谢 素 乱 导致 的 KOA 患者 软骨 细胞 外 基质 生成 和 降解 失衡 是 导致 关节 软 
骨 变 性 损伤 的 重要 因素 之 一 , 炎 性 因子 过 量 产生 引发 的 炎症 级 联 反应 是 引发 上 述 病理 改变 的 
主要 原因 , 因此 抗 炎 治疗 是 改善 KOA 临床 症状 的 常用 手段 B4。 基 质 细 胞 衍生 因子 1 Cstromal 
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材料 和 方法 
实验 动物 《新西兰 白 兔 《雌雄 各 半 ) ，3 月 龄 左右 ， 体 重 2 kg 左右 ，SPF 级 ， 购 自 北 京 
科 宇 动物 养殖 中 心 , 生产 许可 证 号 SCXK( 京 )2018-0010, 在 金属 笼子 里 饲养 , 温度 ( 
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JE 12g. HFW 15g, RAT 9g, FA 15g, Wi 12g, Bi 
安徽 健 诚 中 药 饮片 有 限 公 司 ; SER EGA COE 99.5%, 


HARAS; H (toluidine blue, TB) 染色 试剂 


化 染色 试剂 盒 ， 购 自 上 海 泽 叶 生物 科技 有 


RAR; 小 鼠 源 抗 免 Anti-MMP13 Anti-GAPDH. Anti-SDF-1, Anti-Col- Il, Anti-CXCR4 


抗 , 购 


IL) -17、 
定 (enzyme linked immunosorbent assay, ELISA) 试剂 使， 购 


动物 实验 跑 台 ， 型 号 DB030， 北 京 


武汉 华美 生物 了 


[ 程 有 限 公司 ; 驴 抗 小 鼠 二 抗 (HRP 标记 )、 免 白细胞 介 素 Cinterleukin， 
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英国 Abcam 公司 等 。 


FE 公 司 设 备 : Flt 
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ANS, RM2126, #8] Leica 公司 设备 ， 生 物 光 学 显微镜 ， 型 号 LB102， 广 州 市 莱特 光电 技 
术 有 限 公司 设备 ; 扫描 电镜 , 型 号 SIGMA300, 德国 ZEISS 公司 设备 ; 酶 标 仪 , 型 号 ELx800, 
美国 BioTek 公司 设备 ; 垂直 
转 印 电泳 仪 ， 型 号 DYCZ-40K， 北 京 六 一 仪器 厂 设 备 等 。 

KOA 免 模 型 建立 及 分 组 干预 治疗 ”参考 文献 外 中 膝 关 节 腔 内 注射 木瓜 蛋白 酶 的 方法 建 
立 KOA HUS: 经 耳 缘 静脉 缓慢 注射 25 mg/kg 成 巴 比 妥 钠 (质量 分 数 为 0.6%) 来 麻醉 新 西 
兰 白 兔 , 向 其 膝 关节 腔 内 注射 质量 分 数 为 3% 的 木瓜 蛋白 酶 溶液 0.5 mL, 3 d 后 再 次 注射 CH 
每 隔 2d 注射 一 次 ) ， 共 注射 3 次 , 第 3 次 注射 3d 后 发 现 兔 膝 关 节 肿 胀 、 红 肿 并 发 生 跋 行 ， 
表明 KOA 造 模 成 功 ， 随 机 分 为 模型 组 、 养 血 柔 筋 方 组 、 有 氧 运动 组 、 养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运 
动 组 、 塞 来 普 布 组 ， 每 组 10 只 ， 另 取 10 只 新 西 兰 兔 设 定 为 对 照 组 。 取 党 参 12 g， 生 白术 
10g, HRM 30g, FH 25 g， 熟 地 黄 20 g， 当 归 12 g， 炒 白 芍 12 g， 欧 丝 子 9 g， 刘 寄 
奴 15 g， 和 丹参 15 g， 牡 丹 皮 12 g， 独 活 12 g， 防 风 10 g， 木 瓜 10 g 组 成 一 剂 养 血 柔 筋 方 ， 
根据 河南 省 中 医院 药房 制备 方法 ， 加 水 煮沸 、 过 滤 得 到 生 药 浓度 为 mg/mL 的 药 液 备用 ; 
塞 来 昔 布 深 于 生理 盐水 中 制 为 2.4 mg/mL 的 药 液 备 用 ; 有 和 氧 运动 治疗 方法 为 : 将 免 放 置 在 动 
物 实验 跑 台 上 跑步 ， 速 度 为 1.5 km/h, 20 minK, f& KOA 造 模 成 功 进行 分 组 干预 治疗 : 
JR L2 85 27 2H. fad S 10 mL/kg 上 述 养 血 柔 筋 方药 液 ， 使 剂量 达到 50 mg/kg? AgI H 
免 以 方式 上 述 进 行 有 氧 运动 治疗 , 同时 治 胃 10 mL/kg 生理 盐水 ; 养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运 动 组 免 
HEA 10 mL/kg 上 述 养 血 柔 筋 方药 液 ， 使 剂量 达到 50 mg/kg， 同 时 以 方式 上 述 进行 有 氧 运动 
治疗 ; 塞 来 音 布 组 兔 灌 胃 10 mL/kg 上 述 塞 来 音 布 药 液 ， 使 剂量 达到 24 mg/kg; X EH 
RAH RRES 10 mL/kg 生理 盐水 ， 各 组 兔 每 天 灌 胃 1 次 , 每 周 运动 5 次 ， 均 干预 治疗 4 周 。 

标本 采集 4 周 治疗 结束 后 24h 的 各 组 兔 以 KOA 免 横 型 构建 中 方法 麻醉， 自 其 耳 缘 静 
脉 采 集 血 液 ， 在 4C P 2000 r/min 离心 10 min， 得 到 各 组 兔 血清 保存 在 -20 和 冰柜 内 备用 : 
向 各 组 兔 患 侧 膝 关节 腔 注射 1.0 mL 生理 盐水 并 来 回 屈 伸 膝 关 节 ， 使 其 充分 活动 后 抽取 关节 
液 ， 在 45C 下 2000 r/min 离心 10 min， 得 到 各 组 兔 膝 关节 液 保存 在 -20%C 冰 柜 内 备用 ， 自 耳 
缘 静 脉 注入 20 mL 空气 来 处 理 各 组 免 ， 以 手术 刀 切 开 患 侧 膝 关节 后 取 肥 骨 内 侧 软骨 ， 切 下 
约 0.4 g 软骨 组 织 加 入 RIPA 缓冲 液 ， 采 用 组 织 匀 浆 机 高 速 研磨 后 提取 其 中 总 蛋白 ， 以 BCA 
法 测 出 其 浓度 后 将 所 得 各 组 免 软 骨 组 织 蛋 白 样 品 液 保 存在 -20%C 冰 柜 内 备用 ， 剩 余 软骨 组 织 
切 下 约 1 cmx0.5 cmx1 cm 的 组 织 块 放 入 10% 中 性 组 织 


泳 权 ,型 号 DYCZ-24EN、 通 用 定时 双 稳 电源 , 型 号 DYCZ-24KF、 
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95%、100% 的 乙醇 溶液 逐步 脱水 ， 二 甲 茶 透明 ， 然 后 于 石蜡 (65C) PHT, AEA 


凝 后 制作 常规 病理 切片 备用 ; 剩余 软骨 组 织 适当 修整 后 于 二 甲 碑 酸 钠 缓冲 液 内 漂洗 , 取出 用 


1% 四 氧化 娥 固定 ， 再 次 于 二 甲 碑 酸 钠 缓冲 液 内 漂洗 ， 取 出 以 上 述 同 样 方法 逐 级 脱水 ， 然 后 
置 于 醋酸 异 成 醋 中 保存 过 夜 后 备用 。 
以 TB 染色 检测 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 病理 形态 并 行 Mankin 评分 取 各 组 兔 膝 关节 软 
肯 石 蜡 切 片 用 二 甲 茶 溶液 脱 蜡 后 以 100%、95%、80%、75% 的 乙醇 溶液 逐 级 水 化 ， 滴 加 TB 
染 液 进行 染色 ， 完 成 后 将 切片 置 于 生物 光学 显微镜 下 观察 并 采集 其 图 像 ， 并 参考 Mankin 等 
[9 评分 法 对 各 组 膝 关节 软骨 缺损 情况 进行 Mankin 评分 ， 评 分 范围 为 0 一 14 分 ， 分 值 越 高 表 
示 软 骨 缺 损 越 严 习 
以 扫描 电镜 检测 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 形 态 取出 于 醋酸 异 戊 醋 保 存 过 夜 后 的 各 组 兔 膝 关 
节 软 骨 组 织 ， 以 二 氧化 碳 临界 点 干燥 并 定向 黏附 于 扫描 电镜 的 载 物 台 上 , 经 真空 喷 金 后 进行 
扫描 观察 各 组 免 膝 关节 软骨 形态 。 
以 免疫 组 织 化 学 染色 检测 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 MMP13、Col- 开 表达 取 各 组 兔 膝 关 
节 软 骨 石 蜡 切 片 ， 进 行 脱 蜡 水 化 处 理 ， 进 行 抗原 热 修复 后 进行 封闭 ， 分 别 旷 育 小 鼠 源 抗 锡 
Anti-MMP13、Col- 工 一 抗 〈 每 种 抗体 孵育 3 张 切片 ) 后 行 免疫 组 化 染色 ， 有 具体 步骤 按 免 疫 
组 化 染色 试剂 盒 说 明 指导 进行 ,完成 后 将 切片 置 于 生物 光学 显微镜 下 观察 并 采集 其 图 像 ， 
图 像 分 析 软 件 Mage-Pro Plus 6.0 定量 计算 视野 内 MMP13、Col- 卫 阳性 细胞 的 平均 积分 吸光 
度 ， 以 此 作为 评测 MMP13、Col- 卫 阳性 表达 的 标准 ， 值 越 高 表示 MMPI3. Col- II FE TEZe3A 
越 强 。 
以 ELISA 法 检测 各 组 兔 血 清 及 膝 关 节 液 中 炎症 因子 IL-17、TNF-a、IL-6、IL-18 水 平 


将 各 组 兔 血 清和 腑 关节 液 ， 于 4%C 冰 箱 中 解冻 ， 每 组 取 420 pL 血清 和 420 pL 膝 关 节 液 用 


Bun 
o 


ELISA 17fl $ JETER ULBH-B rp TER HELP IL-17, TNF-a. IL-6, IL-18 水 平 。 
以 免疫 印迹 法 检测 各 组 免 膝 关节 软骨 组 织 SDF-1/CXCR4 通路 相关 和 蛋白 表达 WAH 
免 膝 关节 软骨 组 织 蛋 白 样品 液 , 与 等 体积 上 样 缓冲 液 混 匀 后 放 在 100%C 沸 水 浴 中 加 热 变 性 其 


中 蛋白 ， 每 组 取 15 ug 总 蛋白 样品 加 入 上 样 孔 中 ,在 120 V 恒 压 下 电泳 90 min， 取 出 下 部 分 


离 胶 在 40 mA 稳 流 下 进行 湿式 转 印 , 膜 上 蛋白 进行 封闭 后 剪 下 各 组 GAPDH, SDF-1、CXCR4 
蛋白 条 带 ， 以 一 抗 、 二 抗 行 抗原 抗体 反应 后 显 色 ， 设 置 其 图 片 后 以 软件 Image-Pro Plus 定量 
各 组 蛋白 灰 度 值 后 计算 其 相对 表达 《以 GAPDH 内 参 为 基准 ) 。 

统计 学 处 理 ”数据 用 SPSS26.0 软件 进行 统计 学 分 析 ， 同 时 用 平均 数 + 标 准 差 〈 无 十 ) 
的 形式 进行 描述 ， 多 组 间 及 进一步 两 两 之 间 差 异 比较 进行 单 因素 方差 分 析 、SNK-9 检验 ，P 


«0.05 表示 差异 有 统计 学 意义 。 


结 m 


养 血 柔 筋 方 联合 有 和 氧 运动 对 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 病 理 损伤 的 影响 “对照 组 兔 膝 关节 
软骨 组 织 形态 正常 完好 ,细胞 排列 整齐 ; 模型 组 兔 膝 关节 软骨 组 织 出 现 明 显 病理 损伤 : 软骨 
层 变 注 出 现 缺 损 ， 染 色 不 均 且 变 浅 ， 有 深 达 钙化 层 的 裂隙 ， 软 骨 细 胞 结构 受 损 且 排列 紊乱 ， 
与 对 照 组 比较 , 模型 组 兔 膝 关节 软骨 组 织 Mankin 评分 明显 升 高 CP—0.050 ; 与 模型 组 比较 ， 
养 血 柔 筋 方 组 、 有 和 氧 运动 组 、 养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运动 组 、 塞 来 昔 布 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 病理 
损伤 均 减轻 ， 膝 关节 软骨 组 织 Mankin 评分 均 降 低 CP—0.050 ; 与 养 血 柔 筋 方 组 、 有 氧 运动 
组 比较 ， 养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运动 组 、 塞 来 昔 布 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 病理 损伤 均 减 轻 ， 膝 关节 


软骨 组 织 Mankin 评分 均 降 


养 血 柔 筋 方 + 有 和 氧 运动 组 塞 
图 1 TB 染色 检测 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 病 理 形态 (x200) 


Fig 1 TB staining to detect the histopathological morphology of rabbit knee joint cartilage 


in each group (x200) 
A1 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 Mankin 评分 (1710, x ts) 


Table 1 Mankin score of cartilage tissue of rabbit knee joints in each group (n=10, xs) 


组 别 Mankin 评分 (分 ) 
对 照 组 0.00+0.00 
模型 组 11.30+1.45a 
JF If 25 35 77 H 6.40+0.81° 
氧 运动 组 7.10+1.12° 
养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运 动 组 3.500.744 
塞 来 音 布 组 3.80+0.65r°d 


YE: *P<0.05 表示 与 对 照 组 相 比 ; 5P—0.05 表示 与 模型 组 相 比 ; PP<<0.05 表示 与 养 血 柔 筋 方 


ZA EL; 4P<0.05 表示 与 有 氧 运动 组 相 比 。 

养 血 柔 筋 方 联合 有 和 氧 运动 对 各 组 免 膝 关节 软骨 形态 的 影响 ”对照 组 兔 膝 关节 软骨 结构 
正常 完整 ,软骨 表面 光滑 ; 模型 组 倪 膝 关节 软骨 形态 发 生 损 伤 : 关节 软骨 表面 不 光滑 并 有 结 
唱 物 附着 ， 软 骨 变 性 、 坏 死 、 结 构 变 形 蜡 常 ， 关 节 腔 表面 有 大 量 渗 出 物 出 现 附着 ;与 模型 组 
比较 ， 养 血 柔 筋 方 组 、 有 和 氧 运动 组 、 养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运动 组 、 塞 来 音 布 组 兔 膝 关 节 软 骨 形 


态 损伤 均 减 轻 ， 与 养 血 柔 筋 方 组 、 有 和 氧 运 动 组 比较 ， 养 血 柔 筋 方 + 有 和 氧 运动 组 、 塞 来 昔 布 组 


免 膝 关 节 软 骨 形 态 损伤 均 减 轻 。 见 图 2。 


对 照 组 模型 组 


有 和 氧 运动 组 养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运动 组 
图 2 扫描 电镜 检测 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 形 态 (200) 


Fig2 Scanning electron microscopy to detect the morphology of cartilage in the knee joint 


of rabbits in each group (x200) 
养 血 柔 筋 方 联合 有 氧 运动 对 各 组 免 膝 关节 软骨 组 织 MMP13、Col- 卫 表达 的 影响 与 对 
照 组 比较 ， 模 型 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 MMP13 阳性 表达 明显 升 高 C(P<0.05) ，Col- 工 阳性 表 


达 明 显 降低 CP<0.05) ; 与 模型 组 比较 ， 养 血 柔 筋 方 组 、 有 氧 运动 组 、 养 血 柔 筋 方 + 有 和 氧 运 
动 组 、 塞 来 昔 布 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 MMPI3 阳性 表达 均 降 低 CP<0.05) ，Col- 卫 阳性 表达 


均 升 高 (P<0.05) ; 与 养 血 柔 筋 方 组 、 有 和 氧 运 动 组 比较 ， 养 血 柔 筋 方 + 有 和 氧 运 动 组 、 塞 来 萌 


布 组 免 膝 关节 软骨 组 织 MMP13 阳性 表达 均 降 低 CP<0.05) ，Col- 卫 阳性 表达 均 升 高 (P< 


0.05) 。 见 图 3、 表 2。 


组 别 MMP13 Col- II 


对 照 组 


模型 组 


养 血 柔 筋 方 组 


养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运动 组 


Fig 3 Detection of MMP13 and Col-II expression in rabbit knee cartilage tissues by 
immunohistochemical staining in each group (x200) 
表 2 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 MMPI3, Col- II BH fedis (DFR RA, n=10, x £s) 
Table 2 Positive expression of MMP13 and Col-II in the cartilage tissues of rabbit knee 


joints in each group (expressed as mean absorbance, n=10, xs) 


组 别 MMP13 平均 吸光 度 Col- 开 平均 吸光 度 
对 照 组 0.12+0.03 0.62+0.08 
模型 组 0.47+0.09a 0.06+0.02a 
养 血 柔 筋 方 组 0.21+0.06° 0.39+0.04° 
有 和 氧 运动 组 0.27+0.07° 0.34+0.05° 
养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运 动 组 0.15+0.04>e4 0.56+0.07%4 


ERKEN 0.18+0.05>4 0.54+0.09%«4 


TE: sP<<0.05 表示 与 对 照 组 相 比 ; ?P<0.05 表示 与 模型 组 相 比 ;P<0.05 表示 与 养 血 柔 筋 方 
ZAK; 4P<0.05 表示 与 有 氧 运动 组 相 比 。 

养 血 柔 筋 方 联合 有 氧 运动 对 各 组 兔 血清 炎症 因子 水 平 的 影响 与 对 照 组 比较 ， 模 型 组 
与 模型 组 比较 ， 养 血 柔 筋 方 
组 、 有 和 氧 运动 组 、 养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运 动 组 、 塞 来 昔 布 组 兔 血清 IL-17、TNF-a、IL-6、IL-18 
水 平均 降低 CP<0.05) ; 与 养 血 氧 运动 组 比较 ， 养 血 柔 筋 方 + 有 和 氧 运动 组 、 塞 
来 昔 布 组 兔 血 清 TIL-17. TNF-a. IL-6. IL-18 水 平均 降低 (P<0.05) 。 见 表 3。 


表 3 各 组 兔 血清 炎症 因子 IL-17. TNF-a, IL-6, IL-18 KÆ (1210, Xs) 


a i. IL-17, TNF-a. IL-6, IL-18 水 平 明 显 升 高 (P<0.05) ; 


S85 12H. 


Table3 Serum levels of inflammatory factors IL-17, TNF-a, IL-6, and IL-18 in rabbits of 


each group (n=10, x + 8) 


组 别 IL-17 (ng/L) TNF-a (ng/L) IL-6 (ng/L) IL-18 (ng/L) 
对 照 组 82.39+14.76 41.65+11.51 50.13+12.25 113.64+20.87 
模型 组 301.25+23.03* 230.42+18.13* 212.61+20.34* 470.58+31.25° 
养 血 柔 筋 方 组 184.26416.64^ 130.13+14.62b C129.31+14.45? 274.95+26.02° 
有 和 氧 运动 组 195.01+20.02p — 141.45+15.85" 140.05+18.40° 290.13+28.54° 


PRL AT ss 


SORE A 


90.54415.72%e4 


98.93417.90°¢ 


47.12+11.74>4 


53.24+13.90>4 


57.60413.74>4 


64.58:14.06^«d 


121.544+24.06>4 


130.12+25.93>¢ 


TE: *P<0.05 表示 与 对 照 组 相 比 ; °P<0.05 表示 与 模型 组 相 比 ; P<0.05 表示 与 养 血 柔 筋 方 
组 相 比 qP—0.05 表示 与 有 氧 运动 组 相 比 。 

养 血 柔 筋 方 联合 有 和 氧 运动 对 各 组 兔 膝 关节 液 炎 症 因子 水 平 的 影响 “与 对 照 组 比较 ， 模 
HUE IL-17, TNF-a. IL-6, IL-18 水 平 明显 升 高 (P<0.05〉; 与 模型 组 比较 ， 养 
柔 筋 方 组 、 有 和 氧 运动 组 、 养 血 柔 筋 方 + 有 氧 运动 组 、 塞 来 昔 布 组 兔 膝 关 节 液 IL-17、TNF-a、 
柔 筋 方 组 、 有 和 氧 运动 组 比较 ， 养 血 柔 筋 方 + 有 


氧 运 动 组 、 塞 来 昔 布 组 免 膝 关节 液 IL-17、TNEF-au、IL-6、IL-18 水 平均 降低 (P<0.05) 。 见 


a 


B 


ANS 


LEA 


IL-6, IL-18 水 平均 降低 CP—0.050 ; 与 养 


表 4 各 组 兔 膝 关 节 液 炎症 因子 ILL-17、TNEF-u、IL-6、IL-18 水 平 (n=10, x+5) 
Table 4 Levels of inflammatory factors IL-17, TNF-a, IL-6, and IL-18 in rabbit knee joint 


fluid of each group (n=10, x +5) 


组 别 IL-17 (ng/L) TNF-a (ng/L) IL-6 (ng/L) IL-18 (ng/L) 


对 照 组 76.42+15.05 36.69+9.93 44.35+10.57 96.83+17.86 
模型 组 289.31+24.12a C214.47+16.85* 197.13+19.36* 453.26+26.30a 
JF If 25 35 77 H 190.96+17.64b . 109.98+14.02 — 125.02416.48^ — 260.82+22.68° 
有 和 氧 运动 组 201.35+20.53° 122.15+13.04° — 13425-15.57^ = 271.30+23.54° 


养 血 柔 筋 方 + 有 和 氧 运动 组 83.23416.15*4 ^ 40.92410.74*4 ”5$1.68+11.62bed 102.374+21.23bed 


JERE Fi 2H 89.51-18.06*4 ^ 45.03412.08*4 . 58.734-12.01*4 110.45+20.01>4 


YE: *P<0.05 表示 与 对 照 组 相 比 ; 5P-—0.05 表示 与 模型 组 相 比 ; €P—0.05 表示 与 养 血 柔 筋 方 


组 相 比 ;， 4P<0.05 表示 与 有 氧 运动 组 相 比 。 

隐 丹 参 酮 对 免 膝 关节 软骨 组 织 SDF-1/CXCR4 相关 蛋白 表达 的 影响 “与 对 照 组 比较 , 模 
型 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 SDF-1、CXCR4 蛋白 表达 明显 升 高 (P<0.05) ; 与 模型 组 比较 ， 养 
柔 筋 方 组 、 有 和 氧 运动 组 、 养 血 柔 筋 方 + 有 和 氧 运动 组 、 塞 来 昔 布 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 SDF-1、 
CXCR4 昌 白 表达 均 降 低 (P<0.05) ; SMA TA. ABest, MATE 


氧 运动 组 、 塞 来 昔 布 组 免 膝 关节 软骨 组 织 SDF-1、CXCR4 蛋白 表达 均 降 低 (P<0.05) o J 


ANS 


LA 


图 4、 表 5. 
SDF-1 — Ge OP ae c a 11 kDa 
CXCR4 — ED PD CP cae 41 kDa 
GAPDH ae—— EE ETE — MÀ o 36 kDa 


A: XRH; B: BUSH. C: FRM AMAT: D: 有 和 氧 运动 组 ; E: 养 血 柔 筋 方 + 有 和 氧 运 动 组 ; 
F: AREMA. 


图 4 免疫 印迹 检测 各 组 兔 膝 关 节 软 骨 组 织 SDF-1/CXCR4 信号 通路 相关 和 蛋白 表达 


Fig 4 Expression of proteins related to SDF-1/CXCR4 signaling pathway in rabbit knee 
cartilage tissues of various groups detected by immunoblotting 
表 5 各 组 免 膝 关节 软骨 组 织 SDF-1/CXCR4 相关 和 蛋白 相对 表达 (n=10, x £8) 
Table 5 Relative expression of SDF-1/CXCR4-related proteins in the cartilage tissues of 


rabbit knee joints of each group (n=10, x +s) 


组 别 SDF-1/GAPDH CXCR4/GAPDH 


对 照 组 0.21+0.05 0.17+0.04 


TE: 


组 相 比 ; 


KOA 发 病 率 也 i 
疗 为 主 , 但 手术 花费 
因此 需要 探究 更 
显示 造 模 免 膝 关节 软骨 组 
ALAR 28 aL i 
构 变形 异常 ,关节 腔 表面 有 大 量 


药物 治 


依赖 ， 


HK, 


EIS], 
养 血 ; 
Jh. E 


足 引 发 六 


养 


有 和 氧 运 
FIRM 
FER TAH 2H 


模型 组 
5 77 2H 
动 组 


方 + 有 氧 运动 组 


0.99+0.11a 

0.59+0.08° 

0.63+0.09° 
0.232-0.065« 


0.252-0.07*«d 


0.94+0.10? 

0.55+0.07° 

0.59+0.08° 
0.19+0.05>4 


0.21+40.06°¢ 


aP<<0.05 表示 与 对 照 组 相 比 ; 


1P<0.05 表示 与 有 氧 运动 组 相 比 。 


KOA 是 在 


老年 人 群 中 致 残 的 主要 原因 之 一 


bp 一 0.05 表示 与 模型 组 相 比 ; P<0.05 表示 与 养 血 柔 筋 方 


W 论 
, 近年 来 随 着 我 国人 口 老龄 化 的 深入 发 展 ， 


琢 需 解决 的 医疗 卫生 问题 ， 如 今 临床 中 以 手术 治疗 和 


als] 


F 


存在 后 遗 症 ,药物 治疗 会 引发 骨 、 肠 道 等 不 恨 反 应 及 药物 


表 
中 


hi XN. 


HH 4 KOA 模型 


损伤 症状 ， 


经 络 兽 阻 是 


简便 、 


有 效 的 安全 治 


出 现 软骨 


FPF BUM, ASC MINES KOA 模型 ， 
出 现 缺损 、 染 色 不 均 且 变 浅 , 软骨 细胞 结构 受 损 


二 有 
结 ZR 


2 


层 变 薄 


并 存在 软骨 表面 不 光滑 并 有 结晶 物 附着 ,软骨 


变性 、 坏 死 、 结 


J 建立 成 功 。 


医 认 为 KOA 主要 病 位 在 筋 ， 


渗 出 物 出 现 附着 等 形态 


损伤 现象 , 且 免 发 生 踊 行 且 膝 关 节 肿 


E 


As El, HE 


筋骨 失衡 、 血 月 病理 特点 ， 肝 肾虚 亏 


VRE 


、 精 血 不 


主要 病 机 ， 治 疗 应 以 平 补 肝 骨 、 养 血 活血 报 维持 筋 柔 骨 正 


为 


养 


柔 筋 方 中 以 熟地 黄 、 


当归 、 炒 白 芍 、 葛 丝 子 、 牛 膝 为 君 药 ， 可 柔 肝 补 肯 、 填 精 


可 


放 ， 


预 具 


i8 


mg 


以 生 白术 、 


熟地 黄 、 
+ AE Be HS LES ~ 
散 瘀 的 功效 ， 可 减轻 关节 疼痛 、 
中 期 KOA 的 有 效 方剂 09; 有 氧 运动 被 认为 是 治疗 KOA 
9 效 提升 KOA 患者 生活 质量 0719。 
KOA 免 ， 均 可 减轻 钢 


与 膝 关 节 液 IL-17、 


WE. ERNE, THAE, 


以 丹参 、 防 风 、 刘 寄 奴 、 
活血 通 络 ， 共同 起 到 和 柔 筋 养 用 HE 


T AERE, 


EE 


RTA 


HA RAIT EL 
| KOA RADRIE, MERKE 
UA DEEH. 


独 干预 更 好 ， 表 明 养 血 柔 筋 方 、 有 氧 运动 均 可 减少 炎症 因子 生成 释 


软骨 i 病变 、 膝 关节 功能 受 损 等 KOA 症状 ， 是 治 ; 
的 有 效 手段 , 在 临床 
本 文 结果 显示 ， 以 养 有 和 氧 运 
损伤 ， 降 低 其 膝 关节 软骨 组 织 Mankin 评分 及 MMP13 BH 


TNF-a, IL-6 及 IL-18 水 平 ， 升 高 其 软骨 组 


退行 性 


X. 动 干 预 治 


m3 


2H Col- II FE MER 


代谢 ,减轻 其 关节 软骨 


降解 与 损伤 ， 且 两 者 联合 干 


SDF-1/CXCR4 信和 号 可 通过 调控 炎症 、 软 骨 代 谢 、 软 骨 细胞 凋 亡 及 外 基质 降解 等 过 程 介 


BST RITA RA RIO, Fill SDF-I/CXCRA 信号 激活 可 减少 MMP-3. MMP-9 和 


MMP-13 蛋白 合成 ， 进 而 减轻 关节 炎 大 鼠 软骨 损伤 0， 部 向 阻 断 SDF-1/CXCR4 信号 传导 可 
降低 Col- 卫 和 聚集 蛋白 多 糖 的 降解 ， 从 而 延缓 关节 软骨 的 变性 外， 因而 推测 降低 
SDF-1/CXCR4 信号 活性 可 能 是 治疗 KOA 的 有 效 措施 。 本 文 结果 显示 ，KOA 免 膝 关节 软骨 
组 织 SDF-1 及 CXCR4 蛋白 表达 相 比 对 照 组 明显 升 高 ， 以 养 血 柔 筋 方 、 有 和 氧 运 动 干 预 治 疗 ， 
均 可 降低 KOA 钢 膝 关节 软骨 组 织 SDF-1 及 CXCR4 蛋白 表达 ， 且 两 者 联合 应 用 对 其 蛋白 表 
达 的 降低 作用 更 强 ， 表 明 SDF-1/CXCR4 信号 参与 介 导 养 血 柔 筋 方 联合 有 和 氧 运动 对 KOA fü 
关节 炎症 的 抑制 剂 对 其 软骨 代谢 的 改善 作用 。 

综 上 所 述 ， 养 血 柔 筋 方 、 有 和 氧 运 动 均 可 下 调 SDF-1、CXCR4 蛋白 表达 ， 降 低 炎 症 因子 
表达 释放 水 平 ， 进 而 阻碍 炎症 发 生发 展 ， 改 善 KOA 免 膝 关节 软骨 代谢 ， 两 者 联合 发 挥 协同 
作用 ,减轻 其 软骨 降解 与 损伤 ， 抑 制 SDF-1/CXCR4 信号 激活 可 能 是 养 血 柔 筋 方 联合 有 和 氧 运 
动 治疗 KOA 免 的 作用 机 制 ， 本 文 为 KOA 提供 了 新 的 临床 防治 思路 ， 有 利于 其 治疗 技术 的 
改进 及 KOA 患者 关节 软骨 退 变 、 关 节 疼 痛 、 活 动 受 限 等 临床 症状 的 改善 。 
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